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Pharmacokinetics and Antimicrobial Effect of Cefminox 
in Serum and Ascitic Fluid for Experimental 
Purulent Peritonitis in Mice 
YosHINORI AzuMAへHrnosttrTANIMURA*, Yozo AoK戸，
TAKAHIRO ISII材 ，H1TOSHIGor料
*Department of Gastroenterological Surgery, Wakayama ?vledical College, 
料＼leijiSeika Kaisha, Ltd. Pharmaceutical Research Center 
An appropriate choice of antibiotics plays an important role in the treatment of purulent 
peritonitis. We examined the pharmacokinetics and antimicrobial effect of cefminox (C:vINX) 
on experimental purulent peritonitis made by intraperitoneal injection of E. coli and/or B. 
fragilis in mice from elimination of bacteria in peripheral blood and ascitic fluid. 
1) E. coli in blood and ascitic fluid decreased within one or two hrs after intravenous 
l町制ionof CMNX or latamoxef (LMOX) in a dose of 25 or 100 mg/kg. 
The bacteria-elimination effect of CMNX was superior to that of LMOX. 
2) Comparing with the effect of L;¥IOX‘B fragilis in ascitic fluid acceleratively decreased 
m shorter period by the intravenous administration of CM:¥ X. This indicated that peritoneal 
transfer of CMNX was better than that of LMOX 
3) Clearance of E. coli and B. fragilis from blood was accomprished by single dose 
(25 mg/kg) intravenous administration of CMN X‘whereas it was not by the same dose of L恥10X,
resulting in LD5o of CMNX and IぷIOXwere 5.0 and 39.3 mg/kg, respectively. 
Thus, we should select some antibiotics which shows good clearance of the causative organ-
Key words: purulent peritonitis in mice, cefminox, B. fragilis, antibacterial efect, pharmacokinetics. 
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ismus from blood and ascitic fluid as well as antimicrobial effect as a therapeutics for acute 





















体重 27～28gの Slc-ICR系雄性マウス， 5週令，
を使用し， E coli No. 29はGAMbrothで好気的に，
B. fragilis No. 36はGAMbrothでGASpakを使用
して嫌気条件下で， 37°C,20時間培養したものを用い
た.E. coli No. 29は GAMbrothで50倍IC希釈し，


























は腹水を10倍段階に希釈し， E.coli No. 29は Heart
infusion agarで好気的tr:,B. fragilis No. 36はGAM






薬剤lの投与をし，薬剤投与後30分， 1, 2, 3, 5時
間後lζ血液と腹水を採取して薬剤濃度を測定した．各
時間毎のマウスは3匹ず、つ用いた．












CMNX 25 mg/kg静注後30分lζは， 9.3μg/mlで，














3, 3. 2 μg/mlであり， LMUX100 mg/kg静注後30分
の 32.5 μg/ml, 1 , 2 , 3時間後のそれぞれ 17.7, 
7. 6, 2. 7 μg/mlより高値であった（図 1).
b）腹水中濃度の推移
CMNX 25 mg/kg投与では静注後30分には 2.8
μg/mlで， 1時間後には 8.9μ氏＇mlとピークに達し，
その後， 2, 3時間後にはそれぞれ 1.8, 0. 5 μg/ml 
となった（図2). 
また， CMNXlOOmg/kg投与では，静注後30分に
は 1.2 μg/mlで， 1時間後には 28.7 μg/mlとピー
クIC達し，その後， 2, 3時間後にはそれぞれ 5.1,
1. 5 μg/mlを維持した（図2).
これに対し， LMOX25 mg/kg投与では，静注後30
分には 2.2μg/mlで， 1時間後は 5.0μg/mlにとど
まり，その後， 2' 3時間後にはそれぞれ， 1.0, 0. 6 
μg/m］であり，また， LMOX100 mg/kg静注後でも，
30分に 10.5 μg/ml, 1時間後の 16.6μgiml k達した
が， 2' 3時間後にはそれぞれ 4.4, 1. 3 μg/mlと低
下した．
したがって，腹水中濃度の投与5時間までの AUC
をみると， CMNX 25 mg/kg では 2.2µg•hr/ml と
LMOX 25 mg/kg静注後30分には， 9.Oμg/mlで， LMOXの 1.4 μg・hr/mlより高く，さらに CMNX
1, 2' 3時間後にはそれぞれ， 5.3, 1. 8, 0. 7 μg/ml 100 mg/kgでは 6.9 µg•hr/ml で LMOX の 4.8
とほぼ同様であった． μg・hrim］と， CMNXの方が1.44～1.57も大きかった．
方ー， CMNX100 mg/kg静注後30分には， 38.3 2・腹水中細菌に対する除菌効果での比較














































たん 2.4×107CFU/mlとなったが，その後，1' 2' 
3,5,8,24時間後にはそれぞれ 3.4×107,6. 5× 
107, 8. 0×108, 1.8×108, 2. 9×108, 1. 2×109 CFU/ml 
と増殖した．
CMNX 25 mg/kg投与では1時間後には 2.6×10'
K減少し， 2時間以後には， 1.6×10', 2. 6×104, 4. 0× 
10', 1. 6×104, 1. 1×104/mlであった（図3). 
ζれに対し， CMNX100 mg/kg投与すると，投
与後1時間後には 1.4×104/ml lζ減少し， 2時間後
1. 1×10' CFU/ml, 3, 5, 8, 24時間後もそれぞれ，
9.8×103, 7. 0×103, 4. 6×103, 1. 0×103CFU/mlと経
時的lζ減少した（図4). 
一方， LMOX25 mg/kg投与では， 1時間後には
7. 7×10' CFU/ml l乙減少し， 2,3,5,8,24時
間後にはそれぞれ， 6.9×104,1. 0×105, 5. 2×104, 9. 3 
×10', 8.1×lO'CFU/ml にとどまった．
LMOX 100 mg/kg投与にすると， 1時間後は 6.6
×lO'CFU/mlであったが， 2' 3' 5' 8' 24時間
後にはそれぞれ 2.2×104,1. 9×104, 3. 1×10', 1. 8× 
10', 1. 6×104とCMNX 25 mg/kgと同程度に減少し
た．
抗生剤非投与では， B. fragilis No・36投与時lζ
8.8×106 CFU/ml であった細菌数が2時間後には
4. 7×10'/ml IC増加し，その後， l, 2, 3, 5, 8, 
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1. 4×108, 1. 8×108, 8. 0×108/mlと経時的IC漸増した．
CMNX 25mg/kg投与では1時間後lζ4.8xl06/
ml と減少し， 2, 3, 5, 8,24時間後でもそれぞ
れ， 2.8×106,2.1×106, 4.7×105, 1. 2×105, 2. 2×10' 
CFU/mlと経時的lζ減少した．（図3)
さらに， CMNX100 mg/kg投与にすると，投与後
1時間後には 3.3×106CFU/mlまで減少し2' 3' 
5' 8' 24時間後にはそれぞれ 1.1×106,8. 7×10', 
5.6×105, 1.1×105, 2. 6×10' CFU/mlと経時的に減
少した．（図4)
一方， LMりX 25mg/kg投与では，1時間後には
1. 0×107 CFU/ml で， 2,3,5,8,24時間後lζ
もそれぞれ 4.0×106,6. 0×106, 3. 2x106, 1. 5×106, 
5.0×l05CFU/ml にとどまった．
しかも， LMOXlOOmg/kg投与としても， 1時間
後には 5.4×106CFU/mll乙減少し， 2' 3' 5' 8' 
24時間後にはそれぞれ 3.8×106,1. 8×106, 1. 3× 10•, 
4.9×105, 1. 5×105 CFl!/mlと経時的IC減少しはした
が， CMNXと1株の差を生じた．
3. 敗血症に対する血中除菌効果での比較
抗生物質非投与群では， E.coli No. 29腹腔内投与2
時間後ICは 3.5×10'CFU/mlであった細蘭数が，さ
らに 1時間後には 3.9×105CFU/mlと増殖し， 2'
3' 5' 8時間後lこはそれぞれ， 3.9×106 CFU/ml, 
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CMNX 25 mg/kg投与では， 1時間後には 3.0×
J02CFU/mlとなったが， 2' 3' 5' 8，時間後に
はそれぞれ 2.3x102, 1. 7×102, 1. 8×102, 1. 3×10' 
CFU/mlと減少して時聞がかかったが， 24時間後に
はO/mlとなった（図5).
これを CMNX100 mg/kg投与にすると， 1時間
後Jrはすでに完全に除菌されそれ以後3時間後にもi剥
は検出できなかった． その後いったん5時間後には
8. Oxl01/ml を示したが， 8'24時間後には完全に除
歯されたままであった（図6). 
一方， LMOX25 mg/kg投与では， 1時間後には
7.0xlO'CFU/mlと CMNXより多く， 2' 3' 5' 
8' 24時間後にはそれぞれ 1.3×103, 8. 4×102, 6. 8× 
102, 7. 7×10', 5. 5×103CFU/mlと消失しなかった．
しかも， LMOX100 mg/kg投与にしても， 1時間
後Irは 4.0×102/mlといったん減少したが， 2' 3' 
5' 8時間後にはそれぞれ 3.8×102,2. 7×102, 8. 0× 
10', 1. 3×102/mlと持続し，やっと24時間後には除菌
された．
抗生物質非投与群では， B fragilis No. 36を腹膝内
投与2時間後IC5. 3×10' CFU/mlであった細菌数が，
さらに1時間後ICは 8.5×105CFU/mlと繕殖し，そ
の後， 2' 3' 5' 8時間後にはそれぞれ 9.1×10s, 
l.2x106CFU/ml, 1.8×106 CFU /ml, 2. 4×106 CFU 
/mlと増殖した．
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10' CFU/mlとなり， 2' 3' 5' 8時間後ICはそれ
ぞれ 8.3×10',3. 7×104, 4.2×103, 4. 2×lO'CFU/ml 
と漸時減少し， 24時間後iζは完全に除菌された（図
5). 
これを CMNX100 mg/kg投与すると， 1時間後
には 7.5×lO'CFU/mlであったが， 2' 3' 5' 8 
時間後にはそれぞれ 4.2×104, 1. 5×10', 1. 2×10', 
2.9×lO'CFU/ml と減少し， 24時間後には完全に除
菌された（図的．
一方， LMOX25 mg/kg投与では， 1時間後lζは
2.3×l05CFU/ml となり， 2, 3, 5, 8,24時間
後にはそれぞれ 5.5×104,7. 4×104, 3. 6×104, 8. 4× 
103, 1. 2×103 CFU/ml にとどまった．
さらに LMOX100 mg/kg投与としても， 1時間
後には 6.1×10' CFU/mlとなり， 2' 3. 5. 8. 
24時間後にはそれぞれ 8.4×104,4. 8× 10•, 8.1×10', 
2.4×103, 8. 0×101 CFU/mlと除菌できなかった．
4. 腹膜炎マウスに対する治療効果








表 1 腹膜炎マウスlζ対する CMNX,LMOXの治療効果（ED叫
試験 菌 接種菌量 MIC事 (Ilg.An£) ED . o fj時／kg)
CMNX LMOX (95%信頼限界）
E. coli No. 29 3.6X ]QヲCFU/mouse 1.56 0.20 CMNX: 5.00 (2.3陥～10.36)
＋ 







































は1.56 μg/ml, 0. 20 μg/mlで， B.企agilisについては




























































3) CMNX は 25川島＇kg l回投与でも血中から
E. coli, B. fragilisを24時間後には消失させ，優れた除
菌効果を示したが，とれに対し LMUX25 mg/kg 1 
回投与では血中で完全に除｜込lできなかった．その結果，
ED so値は CMNX 5. 0 mg/kg, IふI<JX 39. 3m日／kg
とCMNXの優れた除菌効果を示唆する全身感染防御l
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